























































































内 容 要 旨
 著者は5。Nuoleo七1dase(以下5.NJと略記する)の意義を検討し、各酸素間に如何
 なる関係があるかを明確にするため,実験的並びに臨床的に研究を行なっている。まず総胆管結
 紮切断して肝外閉塞を起こした成犬及びα一Naphthyl一エsocyanate体重Kg当りOjσoに
 オリーブ油添加経口投与し,肝内胆汁うつ滞を起した成犬について実験的研究を行なっている。
 すなわち血清については5.N、丁活性をDixon,.&Purdom法のSohlei8engerらの
 変法,AlkaUne-PhOSphatase(以下A,Pと略記する)活性をBe8sey法,α1ut-
 amicoxaloace七ic-Transaminase(以下G.っ・Tと略記する)活性・Glu't&mi-
 c-Pyruvic-Tra血saminase(以下G.P、Tと略記する)活1生をSig皿a-Fτankel
 法により測定している。また肝活性については山形海藤法により,血清と同じ操作により,5.・,.N・
 T,A,pは100倍のホモジエネートを用い,5・N・丁活性はBOdansky単位/2湿肝重量,
 A・P灘はBessey難/雅肝重量とし・G…田・G・P・丁活醜王(ar血en戦巧》湿
 肝重量でそれぞれ表している。また同時に血清総ビリルビン(以下丁・Blエと略記する),直接
 ビリルビン(以下0・Bにと略記する)値はJe丘drassik-Ceghom・荒木向井変法によ
 り測定している。
 まず術前および術盾20日まで経時的に犬の血清と肝を採取し,それぞれ時間酵素活性値変動
 と肝組織豫所見の関係をみているが,肝外閉塞犬では血清5・N・丁活性はほぼ全例に胆栓著明出
 現前,術后24～48時間で上昇し,6～8日で最高値に達し,血清A、P活性よりやや増加率は
 低値であるが,A.pとほぼ同じ活性上昇経過を示している。肝5・・N.丁活性はほぼ肝の胆栓出
 現と比例し,胆色素,胆栓周辺部に著明出現時に最高値に達し,血清よりも増加率は高値を示し
 ている。
 とくに血清砺0躍活性は肝に所見をほとんどみない12時間で著明に上昇し,肝と鏡像を呈
 している。肝内胆汁うつ滞犬では血清5,N.丁活性は全例にむいて胆栓出現する前,術后12～
 36時間で上昇し,胆栓著明出現時に最高値に達し,血清A・Pとほぼ同じ上昇傾向がみられる
 が,肝5・N.丁活性は胆管増生拡張時に最高値に達している。なほT・B.iエ値は術后48時間で
 著明な増加率を認めている。
 臨床的研究としては山形内科外来寿よび入院患者を対象とし,胆嚢・胆道癌18例,膵癌り2例
 胆嚢・胆道炎20例,胆嚢・胆管結石14例,細胆管性肝炎4例,急性肝炎28例,慢性肝炎
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 22例,肝硬変26例,肝癌9例,転移肝癌8例伊肝膿瘍1例,'脊椎カリエス3例,'胃髄腫2例,
 骨肉腫5例,変形性関節炎5例,リウマチ性関節炎2例,骨折4例,癌による・胃転移4例,健康
 者25例・計208例について血清を材料とし・5.N、T・A・p,G.0.T3σ・p.Tのそれぞれ
 の活性むよび諸蛋白反応試験,総コレ』ステロール,総蛋白}入/α,β'グロブリン,γグロブリン
 を測定し,5、N.丁活性と諸検査値との相関関係,また諸検査値と肝組織所見の相関関係を検討
 している。なむ肝活性については東北大式腹腔鏡下シルバrマン穿刺針にて狙撃穿刺し,肝組織
 片を材料とし,前記のそれぞれ99癌例について,5、N,T,A.P,G。0.T,α.P、Tの活性を
 測定するとともに,血清にむける活性をも同時に測定している。また肝の一部をヘマトキシリンエ
 オジン染色后,肝組織像を観察し,肝組織像所見とそれぞれの酵素活性値との相関関係を検討し,
 次のような結果をえている。
 (王)健康者の血清5.N.丁活性値は2.56土0.65単位,肝活性値は2.14士0.57単位である。
 (2)肝外閉塞黄疸時,遡亘指数50単位以上の高度閉塞では血清5.N,丁活性は15.2単位で,
 検査例中の96.5%に著明な上昇を認め,とくに胆嚢・胆道癌,膵頭部癌にむいては持続的な高
 値の活性上昇を認め・肝活性は15.7単位である。
 しかるに黄疸指数29単位以下の軽度閉塞では血清5・N・丁活性は94単位で・検査例中の
 762%に牢等度上昇し,ともに胆栓,肝細胞内色素と有意の相関を認めている。な翁各疾患の
 平均活性値は,急性肝炎では血清5.1∬.丁活性5.8単位で,検査偶中46%に軽度上昇を認め,
 肝活性は5.1単位であり3慢性肝炎では血清5・N.丁活性5、3単位で,検読例中26%に軽度上
 昇を認め,肝活性は2.5単位で,肝硬変では血清5.N.田活性5.4単位で,検査例中50%に軽
 度上昇を認め,肝活性は2.7単位である。また肝癌および転移肝癌では血清5・N・丁活性5.7-
 4・2単位で・検査例中48%に軽度上昇を認め・肝活性は五2「〉5・8単位を認めている。
 (3)閉塞性黄疸時,血清かよび肝5.N、丁活性はともに活性.ヒ昇を溜め,肝活性の方が血清より
 '高値を示しているので非逸脱酵素とみるべきである。
 (4)各種骨疾患ではA.p活性は検査例中80%に軽度～中等度上昇するのにたいし,血清5.
 N.丁活性は2.8単位,肝活性2.3単位で,骨疾患との鑑別に対して意義がある。
 (5)肝内胆汁うつ滞時,塵清5.N・丁活性は52～4.7単位で,軽度上昇したにすぎず,肝5・
 N浬活性の方が筒値を下している。,
 (6)閉塞性黄疸時,5.N,丁活性はA.P活性とそれぞれ活性値にお・いて危険率0.001以下で
 有意の相関を認め,総コレステロール値,ビリルビン値,βグにプリン位らとは軽度の相関を認
 めているので,5.N.T,A,p,G.0.T,(}.p.Tそれぞれの酵素活性値およびコレステロール
 値・ビリルビン値・βグロブリン併用測定によってさらによく黄疸を鑑別することグできる。
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 審査結果の要旨
 著者は5-NUCleo七idase(以下5・}」・Tと略記する)の意義を検討し,各酵素問に如何
 なる関係があるかを明確にするため,総胆管を結紮切断して肝外閉塞を起こした成犬及びα一
 因aPhthylisocyanate経[コ投与により肝内胆汁うっ滞を起こした成犬について実験的研
 究を行なっている。
 まず術前診よび粥后20臼まで経時的に犬の血清と肝を採取し,それぞれ経時的酵素活性値変
 動と肝組織像所見の関係をみているが,肝外閉塞犬では血清5.国.丁活性はほy全例に胆栓著明
 出現前,術后24～48時間で上昇し,6～8日で最高値に達し,血清A.P活性よりやよ増加
 率は低値であるが,A.Pとほy同じ活性上昇経過を示してわる。肝5.N.丁活性はほy肝の胆
 栓出現と比例し・胆色素,胆栓周辺部に著明出現時に最高値に達し,血清よりも増加率は高値を
 示している。
 とくに血清G.O.丁活性は肝に所見をほとんどみない唖2時間で著明に上昇し,肝と鏡像を呈
 している。肝内胆汁うつ溝犬では血清5、N.丁活性は全例にかいて胆栓出現する前,術后12～
 56時間で上昇し,胆栓著明出現時に最高値に達し・血清A.Pとほy同じ上昇傾向がみられる
 が,肝5.1∬.丁活性は胆管増生拡張時に最高値に達している。な伶丁.Bil値は術后48時間で
 著明な増加率を認めている。
 臨床的研究としては山形内科外来むよび入院患者を対象とし,胆嚢胆道癌18例,膵癌12例,
 胆嚢.胆道炎20例,胆嚢.胆管結石44例・細胆管性肝炎4例,急性肝炎28例,慢性肝炎
 22例,肝硬変26例,肝癌9例,転移肝癌8例・肝膿瘍1例,脊椎カリエスろ例,骨髄腫2例
 骨肉腫ろ例,変形性関節炎5例,リウマチ性関節炎2例,骨折4例,癌による骨転移4例,健康
 者23例・計208例について血清を材料とし,5讃.T,A.P7G.0.T,G.P.Tのそれ
 それの活性蔚よび諸蛋白反応試験,総コレステ・一ル,総蛋白,A/G・βグロブリン・7グロ
 ブリンを測定し,5、N.丁活性と諸検査値との相関関係,また諸検査値と肝組織所見の相関関係
 を検討している。なむ肝活性については東北大式腹腔鏡下シルバーマン穿刺針にて狙撃穿刺し,
 肝組織片を材料とし,前記のそれそれ99症例について・5・N.T3A.P・G・0、T・G.P.
 Tの活1生を測定するとともに・血清にむける活性をも同時に測定している。また肝の一部をヘマ
 トキシリンエオジン染色后,肝組織像を観察し・肝組織像所見とそれぞれの酵素活性値との相関
 関係を検討し,著者は次のような成績をえている。すなわち肝外閉塞黄疸時,黄疸指数る0単位
 以上の高度閉塞では血清5.N.丁活性は検査例中の96.5%に著明な上昇を認め,とくに胆嚢.
 胆道癌,膵頭部癌に寿いでは持続的な高値の活性上昇を認めている。しかるに黄疸指数29単位
 以下の軽度閉塞では血清5.N・丁活性は検査例中の76.2%に中等度上昇し・ともに胆栓・肝細
 胞内色素と有意の相関を認めている。
 次に閉塞性黄疸時,血清お・よび肝5.N.丁活性はともに活性上昇を認めるが,肝活性の方が血
 清より高値を示しているので非逸脱酵素とみるべきである。
 また肝内胆汁うつ潜時,血清5.N.丁活性は軽度上昇したにすぎず,肝5,N.丁活性の方が高
 値を示している。
 な冷,著者は閉塞性黄疸時,5.潤.丁活性はA・P活性とそれぞれ活性値に於いて危険率0.004
 以下で有意の相関を認め・総コレステロール値・ピリルピル値,βグロブリン値らとは軽度の相
 関を認めているので,5湿.T,A.P,G.0.T,G.P.Tそれぞれの酵素活性値夢よびゴレス
 テ・一ル値・ビリルビン値,βグロブリン併用測定によってさらによく黄痩を鑑別することがで
 きると結論している。
 したがって本論文は学位を授与するに値するものと認む。
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